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〔講座J 遺伝性楕円赤血球症
一一千葉県で発見された珍しい血液疾患 (2トー
口 覚太郎*
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動物がその生命を保つための作用として代謝をいとな
む場合，酸素を必要とするが，そのためには酸素と親和
性の強い運搬体として，金属をその中心にもっている色
素物質が必要である。一般的にいうと，開放血管系の下
級動物では，その多くは Chlorocruorin(Fe)，Pinan-
globulin (Mn)，Hemocyanin (Cu) として血築中にあ
り，閉鎖血管系のものでは Hemoerythrin(Fe)，Echi-
nochrome (Fe)，Vanadicumchromogen (V)，Hemo同
，globin (Fe)として血球中にある。
系統発生的にみて，これら金属結合蛋白を保有する赤
血球があらわれるのは軟体動物の斧足類(マテガイ，ア
カガイ)あたりからであるが， この中でも有尾両棲類
(イモリなど)以前の段階では一欧洲産イモリ Salaman圃 
derを唯一の例外として 普通生殖腺，腎，牌，肝を原
始血球の産生母地としており，ひとにおけるごとき骨髄
造血は，無尾両棲類(トノサマガエJレなど)あたりから
はじめて明かになるといわれている。
これらの中でも， 無脊椎動物の赤血球は紡錘形， 繭
形，椀状，皿状などと多様であり，また下級脊椎動物で
は円口類(スナヤツメなど)，軟骨魚類などはその形が
楕円形であるが l〉2〉，晴乳類ではラクダの赤血球が楕円
形であるといわれているわ。
中凹の円盤形を保っているべきひとの成熟末檎赤血球
が，先天的に卵形ないしソーセーヂ状の楕円形または梓
状を呈する楕円赤血球症の最初の記載は Dresback幻に
はじまる。彼はたまたま実習中の黒人医学生が楕円赤血
球保持者であることを発見したが，この遺伝性について
れが血液型の Rh型式とも深い関係があるのではない
かとの意見もあるめ7)。
遺伝性楕円赤血球症 (HereditaryElliptocytosis以
下 H.Ell症と略す)は欧米ではおよそ 0.04%位の発現
率でベ白人に多く東洋人には少いといわれているが，
楕円赤血球(以下 Ell球と略す)という特異な形態故
に知名度の高いわりに，詳細な検討に乏しく，病態や成
因についても不明の点の多れ疾患である。本邦において
は岩男の第 l例以来， 1971年までに 32報告， 37家系，
全 159名が記録されているにすぎずヘ著者の自験例9) 
もわずか 2家系(うち l家系は中尾の報告例と同ーのも
の)にすぎないので，自験例の摘要を紹介しながら本症
についての現在までの知見を記述してみたいと思う。
自験例 (Su味料家系)
発端者は初診時 20才の未婚女子。千葉県 K市在住
(父は福島県出身)。症例の詳細は拙著9)に記載しであ
るので，以下概要を記す。
現症: 生来特記すべき素因なし。 17才の頃虫垂切除
後，左下肢の血栓性静脈炎に擢患した以外に著患なし。
貧血・黄痘・出血もない。たまたま Osmidrosis 手術
々前検査で末梢血に Ell球増加を発見された。
理学および検査所見: 正常値下限界に近い軽度の正
色素性貧血と，軽度の間接型過ビリ Jレピン血症，および
軽度の溶血傾向 CS1Cr標識赤血球寿命 Ttニ 19日)の
)。1ほか，特に異常なし(表 
赤血球形態: 末梢血塗抹標本は図 lのごとぐ楕円形
ニ(εの離心率Gunther10)ないし梓状赤血球が多数で， 
は言及せず，かえってこの例は“進行しつつある悪性貧 くsく0.47型1，0ζξζ0.47型12，一(短径/長径)lイ 
血"ではないかと疑っていた。しかしこの奇妙な疾患の 0.62，111型 0.62<ξく0.J4，IV型 0.74くε豆 1)は 111
家族内発生例が報告されるにつれて，楕円赤血球症は常 型 IV型合計で92%あった。また骨髄の赤芽球や網赤
染色体性の優性遺伝形式をもつことが明かにされ5〉，こ 血球は円型であった(図 1)。
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表 l su械器家族の検査成績 表 2 su械器家族の赤血球酵素， 解糖中間体 
jtP N ormal range 
@， 赤血球酵素* )-( @ @ units/l0lo RBC 
M:tSDφ @ I〆p@勢= (I)傍 (A) ⑪ 
G-6-PD 2.47 2.10 2.34 2.85 2.43土0.25 
年齢・性 65合 61 ♀ 33合 30合 27合 20 ♀ 6-PGD 1.97 1.73 1.66 1.93 1.35土0.35 
Hb % 73 78 100 94 93 76.5 Pyruvate Kinase 8.99 8.70 6.40 9.28 4.95土0.64 
RBCx10' 362 389 538 518 433 369 GSSG-reductase 2.15 1.57 1.67 1.66 1.58土0.32 
WBC 5，700 8，200 7，600 7，200 5，700 5，500 Aldolase 1.72 1.06 1.58 1.49 1.32土0.22 
Ht 効 32 38 46.5 45 42 33 G1ucophosphate 9.1 14.3 19.7 15.5 10.3 
Ret %。 4 3 13 lsomerase 
Th 101，360 350，100 435，420 解糖中間体および Adenine nucleotides (mμ M/ml cells) 
血 清 Fe 135 110 135 101 96 Glucose各 4，720 8，630 4，850 4，510 4，160土720 
aA u  
44-36 48-36 48-38 G6P 33 83 34 36 32.6土5.7 宮
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(norm. 0-0.83) 3.3 6.2 FDP 13 23 17 15 16.2土5.00 00-0.13)(ヶ .10
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0.91 2.49Se. Bil. GAP 14 13 9 10 8.9土2.5mg/dl 0.27 0.26 3PG 59 51 76 55 72.7土 14.9 
0.64 2.23 2PG 25 19 16 16 16.5土6.7 
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PEP 20 27 19 25 21.5土5.23% 
1 13 Pyruvate* 42 86 76 54 47.2:t7.9Gunther 
II 21 Lactate* 840 1，630 1，670 1，065 1，143土 155 
離心率 IV 
III+IV 
『
2・3.DPG 5，930 6，100 5，340 6，050 5，560土36063 
ATP 1，505 1，645 1，435 1，600 1，351:t84.5@ 問 
Hb異 常 なし なし なし なし なし なし
液 型 O.MN O.M O.M O.MN O.MN 0 
CcDEe CcDEe cDE CcDEe CcDEe CcDEe 
血
勢。印は惰円赤血球保持者， ()印は正常者， Pは発端者
図 1 発端者の赤血球(末梢血) と赤芽球(骨髄)
図 2 発端者の矢の 次兄の赤血球 三兄の赤血球
赤血球
ADP 198 232 210 205 163:t15.1 
A込1P 170 174 127 130 119土39 
乳酸産生 980 1，120 1，610 1，130 1，400:f297 
(ml/cells/hr) 
骨 mμM/mlwhole blood 
家族歴: 父は福島県出身で Ell球保有者。母は千葉
県出身で正常。兄 3名中 2名は無症候性に Ell球を保
持していた(図 2，表 1)。
また各患者の血液型は 0，MN，CcDEeと一致して
いた。また異状血色素を証明せず，染色体異常なく，赤
血球酵素や解糖中間体にも異常はみられなかった(表 
1，表 2)。 
Ell球の成因 
(1) 外部環境(血紫)との関係 
H. Ell症において，成熟赤血球が何故楕円化するか
については未だ定説がない。文献および自験例の骨髄赤
芽球は最終段階の正染性赤芽球に至るまでは円型である
が，骨髄および末柏、の網状赤血球，成熟赤血球は楕円型
であるので，正染性赤芽球→網状赤血球の段階で楕円化
が生ずるのは明かである。この変化が赤血球外部の血壊
と関連しているならば，患者血撲と異った Mediumに
浮砕させた場合， Ell球に変化がおこりうる可能性を考
え，一連の実験を行ない， あわせて Ell球の脆弱性も
考察した。すなわち Ell球を図 lのごとき種々の Me-
diumに浮僻保存し，経目的に Guntherの離心率を計
測したが，それぞれに変化を示さなかった。中尾11)によ
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図 3 発端者赤血球楕円率の各種浮遊液中における変化
れば，実験的に赤血球の変型はアデニン・イノシン代謝
に関係し，また ATPレベルとも関係するという。ま
た McCartyl2) は Ell球を Lecithin で洗糠すると円
』0
形化し， Cho1estero1では否であったと報告している
が， Ell球はわれわれの実験では特に形態変化をみせな
かった。また逆に健康人同型赤血球を発端者の ACD
加血撲中に浮瀞させ経目的に観察したが，赤血球の楕円
化は生じなかった。 
(2) 赤血球内部環境(代謝)異常
正常の場合 120日の寿命を有する成熟赤血球が，その
内部環境に病的変化を有するために変形を来し，また脆
弱性を増し，または反対に何らかの原因で脆弱性を増し
た赤血球が変形に陥り自らの寿命を短縮することがあ
る。すなわち溶血の完進である。これらのうちで先天的
に赤血球膜の代謝異常によるものが遺伝性球状赤血球症
であり，赤血球内解糖系酵素異常によるものが，非球状
赤血球性溶血性貧血と総称されている一群の貧血群であ
る。また血色素の組成の異常によるものが，前稿17)に誌
した地中海貧血や異常血色素症であり，また不安定血色
素症である。これらはまれなものであり，またごく最近
定義や概念の定まりつつあるもので興味深いが，何れ詳
述の機会もあることと思うので省略する。 
H. Ell症におけるこれらの代謝的関係については未 
表 3に一括したごとく， 本邦の報告は 1939年岩男の
第 I例に始まり，以降 1971年までに，計 32報告， 37 
家系，全 159名におよんでいる(この詳細および文献に
ついては拙著9)を参照されたい)。興味あることには， 
H. Ell症が，出身地の明記されているもの， あるいは
報告機関の所在地を考えあわせると，福島・山形・秋田
など東北地方，広島・山口などの山陽西部，福岡・熊本
など北九州，また神戸・三重などに特徴的に集ってい
る。柴田 16)によれば，秋田大学内科では新設以来数年た
らずに 5例を経験したという。これに反し，鳥取以外の
山陰地方，東京以外の関東地方(著者の例は福島県出身
なので)や北陸地方よりの報告例はまだなく，遺伝形式
よりみても H.Ell症に 3，.4のクラスターを描けるよ
うに考えられる。
貧血の程度は比較的軽症のものが多く，重症貧血はみ
られない。赤血球の楕円度は Gunther の離心率 III+ 
IV型が 50%以上である。遺伝形式については全例優
性遺伝形式をとり，染色体は，自験例を含めわずか 3例
のみ検索されているが，イ可れも異常はない。また赤血球
解糖系酵素および中間体を測定したものは，自験例を含
め計5例あるが， 1例のみ GSH・G6PD低下してい
るが，ほかの 4例は異常なかった。また異常血色素につ
いては，自験例を含め全 15例何れも異状なく， H. Ell 
症とこれとの関係は否定できょう。 
H. Ell症の貧血と溶血 
Wintrobe3) は H.Ell症を，溶血のないもの，代償
性溶血のあるもの，非代償性溶血のあるもの，の 3群に
分けているが，溶血の有無に関する明快な説明はしてい
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表 3 本邦報告例の一覧表
報告者・年 
発端者家言内 
函 I~ 1;(出身地 513 
RBC 骨髄 
5ICrTt MVE 
Gunthcr異常 赤血球
普間学血色素血液型染色体酵素
1939岩男(東 医) 57 ♀ 
1940田村(東 大) 25 合 5 6 秋田大館 (弱)帯 50.0 
1942梅田(京大) ♀ 2 3 鳥取(弱) 59.5 A(AB，B) 
1943馬場(軍 医) 27 ♀ 4 福島好間村(弱) 61.5 AB 
1947井上(熊 大) 51 合 5 2 (弱) 4.0 68.0 B(A，B) 
1953藤井(A B C C) 5家系 7 8 広島(被曝者) 43.6-
91.1 
1954劉(劉外科) 50 ♀ 2 (弱) 58.0 
1957伊藤(京 
35 
大) 65
Q 
合 
4 2
2
広 
広
島島
(弱)
(正) 
36.0 
26.4 
1953杉島(A B C C) l家系 4名 26.5 正 
1950南雲(福 島) 1 ♀ 2 2 福島市 (弱) Eb1↑ 71.0 O.R2R 2 
1962高田(熊 大) 24 ♀ 2 1 軽短 78.5 
1962小、沢(慶大) 26 合 3 4 (正) Eb1やや↑ 87.0 F3.87 
A 22.4 
1962中尾(群大) 36 合 3 1岩手 10 
1964横山(同愛病) 47 ♀ 1 1 (正)
しし正AUFO RJPO 『 JFOAT'I円 4AU
1964佐々木(山口大) 1家系 4 6 山口宇部 (正) 
Rh+ 
A，AB 
1966小倉(神 大) 18 ♀ 1 
1966野村(東 大)併合 3 1 
1967三村(川崎病) 50 合家系になし
1967西戸(医歯大) 31 合 2 ? 
1967神山(山口大) 33 ♀ 3 
1967古侯(自衛隊) 33 合 2 0 
1968松本(三重大) 55 合 4 
1968小泉(芦屋病) 10 合優性遺伝
カ月 あり 
1968萩原(信 大) 61 合家系になし
1969山口(千葉大) 20 ♀ 3 0福
1969万丸(九 大) 28 ♀ 0 
1969大面(三重大) 50 合 ? 
1969三国(札幌国病) 32 ♀ 家系になし 
1970磯部(徳 大) 41 ♀家系になし 
1970天野(福島大) 一家系 10名 
21 ♀ 4 
1970速水(秋田日赤) ハ 
20 ♀ なし 
1971加藤(山形市病) 合 5 
8 
21.3 
(正) 
17.5 
短 
(正) 
11 
(正) 
島 19 
28 
27 
27 
(正)
(弱)
(正) 
63.0 
0.8 66.5 
3.2 71.0 
低形成 72.5 
Eb1増
正 66 
Eb1 66% 67.7 
92.0 
0.51 92.0 
76.0 
正 59.4 
0.73 76.0 
1.16 57.0 
高率 7名 
2.3 75.5 
2.5 74.0 
Eb1軽↑ 50以上
Rh+ 
正常
異常あり 
G-6-PD 
正常 
O.MN 正常 正常 
CcDEe 
0 
CCDee 
A 
正常 正常
正常
骨( )は赤血球寿命測定が行なわれていない例での低張食塩抵抗成績， (弱)は減弱例， (正)は正常例
ない。上述のごとく，赤血球の楕円化や脆弱性の原因が に允進させているか， とも考えられる。しかしながら 
全く不明であるとすると， H. Ell症の貧血や Ell球に Wintrobeを援用するまでもなく，本邦報告例中にも少
よる溶血の原因をどこに求めるかは問題である。すなわ 数ながら赤血球抵抗正常，血清間接ビリ Jレピン正常で赤
ち， Ell球の異常な形態が牌のとりこみと破壊を機械的 血球寿命の短縮していない例があり，また他方自験例の
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ごとく，赤血球寿命が軽度に短縮しているが，間程度短
縮の球状赤血球症に比して牌のシンチスキャンで赤血球
の抑留の少いと思われる例もあり，必ずしも牌における
赤血球の機械的破壊のみと即断するわけにはいかないと
も考えられ，本症の貧血・溶血については未だ明かな説
明がなされていない現状である。
おわりに
遺伝性楕円赤血球症は本邦においては意外に例数が少
ないロこれは本症が無症候性ないし軽症のため見逃され
ている傾向もありえよう。著者は偶然発見した白験例の
赤血球の主として生化学的検索により，赤血球脆弱性が 
赤血球内酵素，血色素の組成異常によるためではないで 
あろうと推定したが，本症の本態は依然，謎である。 
J この間の事情につき，本邦既報告例についての総括的
検討を行ない，今後の資とした。
今後，各種検査機構の整備普及につれて，本症発見の 
頻度の多くなることが期待されるが，多数例の吟味を重 
ねることにより，本症の解明が期待されている。
(奥田教授のと校聞を深謝します)
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